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II. Aus der psychiatrischen Klinik des Herrn Prof.
Dr. Binswanger in Jena.
Einfluss einiger Arzneimittel auf die Salz..
sLureabscheidung des Magens.
Von Prof. Dr. Leubuscher und Dr. A. Schaefer.
Im Anschluss an die von Leubuscher und Ziehenl) vor
kurzem veröffentlichten Untersuchungen über das Verhalten der
Salzsäuresecretion bei Geisteskranken haben wir eine Reihe eiterer
Salzsäurebestimmungen ausgeführt. Wir gingen dabei von folgen-
den Gesichtspunkten aus: So werthvoll in theoretischer, wie wissen-
schaftlicher Beziehung die bisher bekannt gewordenen, in so reichem
Maasse angestellten Untersuchungen über die Salzsäuresecretion und
Verdauungsfähigkeit des Magens im allgemeinen gewesen sind, und
so wichtige Resultate in physiologischer Beziehung über die Func-
tion der Magenschleimhaut uns dadurch geworden sind, so muss
doch leider betont werden, dass für die Praxis durch dieselben bis-
her wenig gewonnen war. So hat man auch beispielsweise die
eine Zeit lang vertretene Ansicht, dass man unter Umständen aus
dem Fehlen der Salzsäure auf das Vorhandensein eines Magen-
carcinoms schliessen könnte, wieder fallen lassen müssen. Finger-
zeige für die Therapie, die sich auf diese Untersuchungen stützten,
haben sich bisher wenige ergeben. Und zwar lag dies hauptsächlich
daran, dass der Einfluss therapeutischer Maassnahmen im allgemeinen
und der von Arzneimitteln im besonderen auf die Salzsäure.
abscheidung sehr wenig bekannt war.
Wir legten uns demnach bei unseren Untersuchungen die Frage
vor, ob durch irgendwelchen therapeutischen Eingriff eine Aende-
rung in der Salzsäureabscheidung herbeigeführt werden könnte,
und weiter, ob in Fällen, in denen eine herabgesetzte Salzsäure-
secretion oder in denen eine erhöhte Salzsäiiresecretion vorhanden
war, diese Abnormität durch ein entsprechendes therapeutisches
Verfahren zur Norm zurückgeführt werden könnte.
Ueber den etwaigen Einfluss von Bädern, Massage, Elektrizität
etc. werden wir später berichten. Wir wollen bier nur unsere
Untersuchungen, welche sich auf die Einwirkung von Arzneimitteln
beziehen, inittheilen.
Untersuchungen über den Einfluss der letzteren in dieser Rich-
tung sind neuerdings von mehreren Seiten mitgetheilt worden. So
hat L. Wolff2) bei seinen Versuchen gefunden, dass Alkohol in
kleinen Dosen die Salzsäureabsonderung im menschlichen Magen
schwach förderte, in grösseren hemmte. Kaffee resp. Coffein setzte
die Salzsäureabsonderung herab. Nicotin schien erregend zu wirken.
Bei Condurango und Einführung von Ochsengalle, desgleichen bei
Salzsäure selbst war kein bemerkenswerther Einfluss zu sehen,
Strychnin wirkte anregend. Versuche mit Karlsbader Salz und
Wasser waren resultatlos. Kochsalz setzte die Salzsäuresecretion herab.
Reichmann3) constatirte für Tinctura amara eine verminderte,
Wagner für Tinctura nucis vomicae und für Condurango4), für
letzteres nur vorübergehend, eine vermehrte Salzsänresecretion.
Eine Herabsetzung fand Abatkoff5) durch Opium und Morphium.
Die Resultate der angeführten Untersuchungen sind jedoch
nicht als unantastbar zu bezeichnen, namentlich aus dem Grunde,
weil die benutzten Methoden der Salzsäurebestimmung durchaus
nicht einwandsfrei sind. Während die meisten Untersucher sich
einfach darauf beschränken, mit Hilfe der allerdings leicht und
rasch auszuführenden qualitativen Methoden das Vorhandensein oder
Fehlen von Salzsäure festzustellen und aus dem jeweiligen Ausfall
derselben auf die Gesammtmenge der Salzsäure zu schliessen, müssen
wir doch ganz entschieden daran festhalten, dass auch bei dem
völlig negativen Ausfall aller bekann Len qualitativen Proben eine
nicht unerhebliche, oft die Norm überschreitende Menge von Salz-
säure im Ausgeheberten enthalten sein kann.
Die Salzsäure ist bekanntermaassen in zwei Modificationen im
Mageninhalt vorhanden, einmal als gebundene und dann als freie
Salzsäure. Ueber den Werth der gebundenen Salzsäure für die
Verdauung gehen die Meinungen noch auseinander. Es ist indessen
doch soviel als sicher hinzustellen, dass die sich im ausgeheberten
Mageninhalte in gebundenem Zustande vorfindende Salzsäure von
I) Klinische Untersuchungen eber die Salzsäureabscheidung des Magens
bei Geisteskranken. Jena, G. Fischer, 1892.
) Beiträge zur Kenntniss der Einwirkung verschiedener Genuss- und
ArzneimittePauf den menschlichen Magensaft. Ztschr. f. kim. Med. Bd. 16.
Ztschr. f. kim. Med. Bd. 14.
Arch. g4n. de mdd. 1891. Febr.
Ref. d. Dtsch. med. Wochensehr. 1892 No. 10.
der Magenschleimhaut abgesondert sein muss. Dass nun weiter
eben erst durch diese Bindung der Salzsäure die Nahrungsstoffe
in einen zur Resorption geeigneten Zustand übergeführt werden,
lässt folgern, dass die gebundene Salzsäure für die Verdauung von
grosser Bedeutung ist. 1) Es ist deshalb unumgänglich nothwendig,
um ein sicheres Resultat bei dergleichen Untersuchungen zu erzielen,
sich quantitativer Methoden zu bedienen, die die Gesammtsalz-
säure, sowohl die der freien wie der gebundenen, anzeigen.
Wir verzichten an dieser Stelle darauf, die einzelnen quanti-
tativen Methoden, die zu diesem Zwecke verwandt werden, anzu-
führen und ihren Werth kritisch zu beleuchten. Wir haben zu
unseren Untersuchungen als die zweckmässigste die von Sjöqvist
angegebene benutzt mit der Modification, die Salzsäure schliesslich
in der Form des schwefelsauren Baryts durch Wägung za bestimmen.
Daneben unterliessen wir es nicht, in jedem Fall auch die quali-
tativen Methoden zu verwenden. Es kamen in Anwendung: Lack-
mus- und Congopapier, Tropaeolinlösung, Phloroglucin-Vanillinlösung,
Resorcin-Zuckerlösung, Eisenchlorid-Carhollösung. Als am vortheil-
haftesten unterzogen wir durchweg nur den unfiltrirten ausgeheberten
Mageninhalt der Analyse.
Was nun die Versuchsanordnung betrifft, die wir innehielten,
so haben wir ausschliesslich als Probemahlzeit reine Fleisch nahrung
gegeben. Die Versuchsperson erhielt 1/4_3/2 Pfd. rohen gehackten
Fleisches mit etwas Wasser und Kochsalz. Es wurde nun hei den
Versuchspersonen zunächst durch mehrfache Untersuchungen festge-
stellt, wie sich im Einzelfall unter normalen Verhältnissen die Salz-
säureabscheidung verhielt. Und zwar wurde nicht bios in einer be-
stimmten Verdauungsphase eine einmalige Ausheberung vorgenom-
men, sondern nach einer und derselben Probemahizeit zu verscbie-
denen Phasen. Auf diese Weise nur konnte das Verhalten der
Salzsäuresecretion während der ganzen Zeit der Verdauung verfolgt
werden. Es wurde so nicht nur die Menge der Salzsäure über-
haupt, sondern auch der zeitliche Ablauf der Absonderung erforscht.
Diese beiden Momente musste man deshalb im Auge behalten, weil
man sonst leicht bezüglich der Einwirkung der Arzneimittel zu
falschen Schlüssen gelangen konnte. Es war ja ganz gut möglich,
dass nach der Darreichung eines Mittels die Menge der Salzsäure
im ganzen gegenüber der Norm eine unveränderte blieb, dass aber
die zeitliche Phase der Salzsäureabschemdung gegen die Norm ver-
schoben worden wäre.
Unsere Untersuchungen bezogen sich vorzugsweise auf solche
Arzneimittel, von denen man nach Analogie ihrer Wirkung auf
andere Drüsen eine Steigerung oder Herabsetzung der Magensecretion
am ehesten erwarten konnte. Wir haben zunächst zwei Körper
geprüft, welche in gewisser Beziehung als Antagonisten anzusehen
sind - Pilocarpin und Atropin. Vom Pilocarpin ist bekannt, dass
es nicht allein für die Schweissdrüsen eine erhebliche Functions-
steigerung herbeiführt, sondern dass auch die Speicheldrüsen, die
Thränendrüsen, die Schleimdrüsen derLuftröhre und, was für die vorlie-
gendeFrage von besonderer Wichtigkeit ist, auch die Li e berk ü h n'schen
Drüsen der Darmschleimhaut zur Secretion angeregt werden. Wie
schon von Masloff2) und nachher von Leubuscher3) gezeigt wurde,
kann man durch Pilocarpin, das in die leere Darmschlinge injicirt
wird, ein Secret gewinnen, welches alle verdauenden Eigenschaften
des Darmsecretes besitzt. Es lag deshalb nahe, zu prüfen, ob ein
solcher Einfluss des Pilocarpins auch seitens der Magenschleimhaut
sich äussern würde, ob also auch die Salzsäuresecretion sich als
eine von der Norm abweichende herausstellen würde. Wir appli-
cirten das Mittel unmittelbar nach der Probemahlzeit in einer Dosis
von 1,5 cg. Unsere Untersuchungen haben nun ergeben, dass zwar
im allgemeinen die qualitativen Proben für die Salzsäure positiv
ausfielen, und dass der Mageninhalt auch durchweg gut verdaut war,
dass aber trotzdem die quantitativen Proben keine höheren Werthe
lieferten, als sie der Norm entsprachen. Dieses Ergebniss ist von
vornherein etwas auffällig. Man hitte vielleicht nach Analogie der
Wirkung des Pilocarpins auf andtr Drüsen eine vermehrte Salz-
säuremenge erwarten können, man muss jedoch bedenken, dass
einerseits infolge der erhöhten Schleimsecretion in der Magensehleim-
haut während der ganzen Zeit der Verdauung, solange die Wirkung
des Pilocarpins anhielt, mehr Schleim im Magen angesammelt
wurde, als unter gewöhnlichen Verhältnissen, andererseits infolge
der gesteigerten Speichelsecretion der in grosen Mengen abgesonderte
Speichel mit verschluckt wurde. Daraus geht hervor, dass das
Ausgeheberte stark mit Schleim und Speichel untermischt eine
andere Zusammensetzung und Consistenz hat als gewöhnlich; zudem
binden Schleim und Speichel anerkanntermaassen Salzsäure sehr
fest. Man wird somit aus derartigem Mageninhalt die Gesammt-
vgl. a. Martius u. Lüttke, Magensecretion des Menschen. Stutt-
gart, Enke, 1892.
Untersuchungen aus dem Heidelberger physiolog. Institut.
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menge der Salzsäure nicht mehr darzustellen vermögen. Nun
fanden wir bei unseren Versuchen die Salzsäuremenge in normaler
Weise vor und können demnach in Anrechnung der oben erwähnten
Umstände wohl mit gewisser Berechtigung den Schluss ziehen dass
auch hier eine Steigerung der Salzsäureabscheidung stattgefunden
haben dürfte.
Was das Atropin anlangt, so setzt dasselbe die Secretion vieler
Dräsen herab. Wir gaben dasselbe subcutan als Atropinum sulfu-
ricum 1,5 mg gleichfalls unmittelbar nach der Probemahlzeit. Einen
deutlichen Einfluss auf die Absonderung der Salzsäure im Magen
haben wir indessen nicht zu finden vermocht. Hervorzuheben ist
jedoch, dass das Ausgeheberte fast stets schlecht verdaut war, und
die qualitativen Methoden negativ ausfielen.
Einige Versuche, die wir über den Einfluss des Hyoscinum
muriaticum, das wir gleichfalls bei der Probemahlzeit in Dosen
von 0,6 mg subcutan darreichten, anstellten, haben ein gleiches
Resultat wie das unit dem Atropin erzielte ergeben.
In einer grösseren Reihe von Untersuchungen haben wir die
Wirkung des Opiums und seines Haitptbestandtheils des Morphiums
näher kennen gelernt. Wie oben erwähnt, hat Abatkoff nach
einer uns nur im kurzen Referat zugänglichen Arbeit eine Verzö-
gerung der Magenverdauung durch dieselben gefunden, indem die
Absonderung der freien Salzsäure vermindert wird. Auch Leu-
buscher und Ziehen geben an, dass sie in Fälleïi, welche unter
Opiumbehandlung standen, eine wenn auch unerhebliche Herab-
setzung oder Verzögerung der Salzsäuresecretion konstatiren konnten.
Wir können unsere Versuche in zwei Gruppen theilen:
solche, bei denen Opium und Morphium innerlich gegeben
wurden, und
solche, bei denen Morphium unuriaticum subcutan injicirt wurde.
Die erste Gruppe anlangend, waren die Resultate bei beiden
Mitteln die gleichen. Die Dosen des Opium purum betrugen 0,15 g,
die des Morphium muriaticum 0,02-0,03 g. Die Verabreichung fand
zugleich mit der Probemahlzeit statt. Die qualitativen Proben fielen
meist negativ aus, das Ausgeheberte war durchschnittlich leidlich
gut verdaut. Die quantitativen Untersuchungen ergaben eine ge-
ringe, wenig von der Norm abweichende Herabsetzung zugleich mit
einer geringen Verzögerung der Salzsäuresecretion.
Auffällig war aber das Ergebniss bei der zweiten Gruppe der
Versuche, wo das Morphium nauriaticum subcutan in der Dosis von
0,02 bis 0,03 g bei der Probemahlzeit applicirt wurde. Wir fanden
hierbei durchweg einen negativen Ausfall aller qualitativen Me-
thoden. Quantitativ ergab sich eine sehr starke Herabsetzung der
abgesonderten Salzsäuremenge. Wir haben diese Verhältnisse ein-
gehend studirt und ausnahmslos gefunden, dass es sich nicht etwa
nur um eine Verzögerung, um eine Verschiebung im zeitlichen Ab-
lauf handelte, sondern dass thatsächlich die Salzsäureabsonderung
in ganz eminentem Grade vermindert ist. Der geringen Salzsäure-
menge entsprechend, fanden wir stets den ausgeheberten Magen-
inhalt schlecht verdaut.
Aus einer grösseren Reihe von Fällen wollen wir hier nur
einen anführen, in dem unter den qualitativen Proben der Ausfall
der Phioroglucinvanillinprobe allein erwähnt werden mag. Es er-
gab sich bei demselben
Chronische Paranoia ohne wesentliche Affectanomalie, fleissige
Arbeiterin:
a) ohne Darreichung eines Arzneimittels:
c) nach innerlicher Verabreichung von Morphium muriaticum 0,02 bei der
Probemah]zeit:
d) nach subcutauer Verabreichung von Morphium muriaticum 0,02 bei der
Probemahlzeit.
Dieses Missverhältniss zwischen der Wirkung des subcutan in-
jicirten Morphiums und des per os einverleibten Opiums und Mor-
phiums weist uns darauf hin, dass die Salzsäuresecretion von lo-
kalen, direkt auf die Magensehleimhaut applicirten Mitteln kaum
beeinflusst wird, sondern dass für diese Secretion der Einfluss ge-
wisser nervöser Centren wohl als das bestimmende Moment ange-
sehen werden muss. Bei der subcutanen Application kommt eben
die Wirkung des Mittels unmittelbar, in der Zeiteinheit viel inten-
siver zustande, bei der Einverleibung per os nur langsam und
nach Maassgabe der von der Schleimhaut resorbirten Menge. Bei
der auffallenden Wirkung des subcutan gegebenen Morphiums
kommt noch mit in Betracht, dass das Morphium wie neuer-
dings Alt') gezeigt hat - subcutan injicirt zum grössten Theil
bald nach der Einverleibung unter die Haut auf der Magenschleim-
haut zur Abscheidung kommt. Es wird dasselbe nun abermals
vom Magen aus resorbirt, es kommt somit eine doppelte Wirkung
des Alkaloids zustande.
In einigen Fällen, in denen eine continuirliche Hyperacidität
vorhanden war, konnte die Salzsäuremenge in der eben angefiihrten
Weise regelmässig beeinflusst werden. Aus der Reihe der hier
vorgenommenen Untersuchungen mögen zwei besonders charakte-
ristische Fälle erwähnt werden.
I. Fall S.: chronische Paranoia, ruhig arbeitende Kranke:
a) ohne Darreichung eines Arzneimittels:
b) nach 0,02 Morphium muriaticum subcutan:
Phioroglucin-
vanillinprobe:
1) Berliner kIm, Wochensehrift 1889 S. 560,
Quantitative
Analyse:
Ausheberung Beschaffenheit des Phioroglucin- Quantitative
nach: Ausgeheberten: vanillinprobe: Analyse:
11/2 Stunden unverdaut negativ O,2°/uo 1101
21/2 wenig verdaut 1,3°/oo
3 n leidlich verdaut schwacl positiv 2,00/oo n









1'/ Stunden unverdaut negativ 0,0°/oo 11012/4 ,, ,, ,, O,O20/oo31/e schlecht verdaut ,, 0,60/00 ,,
Ausdrücklich wollen wir noch hervorheben, dass in einem
Falle, in welchem die Untersuchungen stets absoluten Mangel an
Salzsäure ergaben, durch kein Medicament auch nur die geringste
Spur einer Salzsäuresecretion hervorzubringen war.
Was nun zum Schluss das praktische Resultat unserer Unter-
suchungen anlangt, so bezieht sich dieses lediglich auf die Morphium-
resp. Opiumwirkung. Es geht daraus hervor, dass die innerliche
Darreichung des Opiums auch bei fortgesetztem Gebrauch auf die
Salzsäureabscheidung der Magenschleimhaut und somit auf den
Verdauungsakt überhaupt einen schädlichen Einfluss in erheblicherem
Grade nicht ausübt. Diese Thatsache gewinnt an Bedeutung, wenn
man, wie bei bestimmten Psychosen, genöthigt ist, Opium in grösseren
Dosen Wochen und Monate lang fortzugeben. Allerdings hat man
schon lange durch die klinische Beobachtung gewusst, dass länger
fortgesetzte Opiumbehandlung Magen-Darmersch einungen nur bei









11/4 Stunden unverdaut negativ 0,00/00 1101
21/4 n schlecht verdaut 0,4°/oo
3 n n n 0,6°/00
3 n O,60/co
Ausheberung Beschaffenheit des Phloroglucin- Quantitative
nach: A usgeheberten: vanillinprobe: Analyse:
Pf4 Stunden schlecht verdaut stark positiv 2,6°/oo 1101
21/4 leidlich verdaut n ,, 2,60/eu n33/4









11/4 Stunden unverdaut negativ 0,10/00 1101
21/2 leidlich verdaut n 1,00/00 n
3 n n n 1,50/00
4 gut verdaut schwacl' positiv 1,20/eu
Ausheberung Beschaffenheit des Phloroglucin- Quantitative
nach: Ausgeheberten: vanillinprobe: Analyse:
1'/2 Stunden nicht verdaut negativ O,8°/oo 1101
23/4 gut verdaut stark positiv 3,40/00
3'/2 ,, ,, 2,loJoo
b) nach Morphium muriaticum 0,03 subcutan applicirt:
11/4 Stunden unverdaut negativ 0,00/00 1101
21/4
31/2










1'/4 Stunden nicht verdaut positiv 0,2°/oo 1101
2'/2 n gut verdaut 1,6°/oo
3 » n n 2,8°/eo n
4 ,, 1,4°/oo n
2. Fall. L.: Paralysis progressiva im Zustand der Apathie.
a) ohne Darreichung eines Arzneimittels:
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und dass die Ernährung sich in der Regel sogar ganz auffallend
unter der Behandlung hebt.
Daraus aber, dass das subcutan verabfolgte Morphium die
Salzsäuresecretion in so evidenter Weise zu beeinträchtigen vermag,
ist die Lehre zu ziehen, diese Form der Morphiumdarreichung
während der Verdauung möglichst zu vermeiden. Es scheint viel-
leicht auch der Schluss gerechtfertigt, dass wohl ein Theil der so
häufigen, tiberaus intensiven Magenbeschwerden bei chronischen Mor-
phinisten als abhängig zu betrachten ist von der durch das Mor-
phium bedingten Aenderung der Salzsäureabscheidung.
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